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OSTROJEN EKSIKLIGI : UREMIK KEMIiK HASTALIGINDA ETKILI MI?

OESTROGEN DEFICIENCY: DOES IT HAVE A ROLE IN UREMIC BONE DISEASE?

Kuddusi Cengiz

Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Nefroloji Boliimii- SAMSUN

OZET

Hormonal degisikliklerin iireinik kemik hastaligi-
na etkisini arastirmak amaciyla; ortalama yagslar
38.4 2.9yil ve 4.6 0.6 yildan beri diizenli hemodi-
yalizde olan 30 bayan hasta ve 18 saglikl kiside, se-
rum estradiol (E2), Prolaktin (PRL), LH, FSH, beta 2-
Mikroglobulin (B2-M), PTH, Ca, P diizeyleri ve tiroid
Jonksiyonlari (TT3, TT4, fT3, jT4 ve TSH) calisild.
Hormonal degisikliklerin, kemik metabolik parametre-
lere etkisi arastirldi.

Hasta grubunda, sberum E2, FSH, TT4, fT4ve Ca
diizeyleri kontrol grubuna oranla onemli derecede dii-
siik, serum PRL, B2-M, PTH ve Pdegerleri onemli de-
recede yiiksekti (P< 0.01). Serum LH, TT3.fT3 ve TSH
diizeyleri bakimindan gruplar aras: fark yoktu (P>
0.05). Hasta grubunda serum E2 diizeyinin azalmast
ile serum B2-M ve PTH artisi arasinda yakin bir ilis-
ki mevcuttu (r=-0.5, p< 0.01; r=-0.6 p< 0.001). He-
modiyalizdeki hipodstrojenemik kadinlar, katabolik
kemik parametrelerine sahiptirler. E2 eksikligi, hemo-
diyaliz hastalarinda goriilen kemik hastaliginin olu-
sumunda ve/veya ilerlemesinde etkili olabilir. Hipo-
ostrojenemik bayan hastalara, klasik tedaviye ilave
olarak siklik éstrojen tedavisi 6nerilebilinir. Kapsamli
ve kontrollii ¢alismalar, sonuclarimizi destekleyecek-

tir.

Anahtar Kelimeler: Ostrojen eksikligi, Uremik
kemik hastahg

GIRIS

Hemodiyalizdeki kadin hastalar, tiremik kemik
hastaligina yakalanmalar1 yanisira, postmenapozal os-
teoporoz riski altindadirlar. Uremik kemik hastaligi,
postmenapozal osteoporosis ile daha komplike hale
gelebilir. Cogu diyaliz hastasi, oligomenoreik ve hipo-
ostrojenemiktir (1). Kemik remodeling, hormonal ve
lokal faktorlerle diizenlenen karisik bir iglem olup,
B2-M bu sistemde mediatordiir (2). Uremili hastada
hipotalamik-hipofiz-tiroid ve gonadal aksda bozukluk
olup, ¢ogu hormonlarin metabolizmalari bozulmustur

ABSTRACT

Serum estradiol (E2), prolactin (PRL), LH, FSH,
B2-M, PTH, Ca phosphorus (P) levels and thyroid
Sfunction tests (TT3, TT4, JT3, JT4and TSH) were stu-
died. The relationships between hormonal changes
and bone metabolic parameters were investigated.
Thirty women patients with uremia on maintenance
hemodialysis and eighteen healthy subjects as controls
were studied. The patients mean age was 39.4 2.9 ye-
ars. Average time on dialysis was 4.6 0.6 years.

In the patients serum E2, FSH, TT4, fT4 and Ca le-
vels were significantly lower, serum PRL, B2-M, PTH
and P levels were significantly higher than in thi
controls (p< 0.001). Serum LH, TT3, fJ3 and TSH le-
vels were not differint between the patient and the
control groups (p>0.05). There was a close relations-
hip between decreasing serum E2 and increasing se-
rim B2-M, and PTH levels in the patients ( (r= -0.5,
p< 0.01; r- -0.6 p< 0.01). Hypoestrogenemic women
on hemodialysis had high values of bone catabolic pa-
rameters. Hypoestrogenemia might contribute to inc-
rease of bone metabolic changes which were already
very accelerated due to secondary hyperparathyroi-
dism. Cyclic eastrogen therapy might be necessary for
uremic bone disease. Further controlled studies will
clarify this study.
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(3). Hormonal degisikliklerin tiremik kemik hastaligi-
na etkisini arastirmak amaci ile bu calisma planlandi.

MATERYAL VE METOD

Calismaya, ortalama yaslart 39.4 2.9 yil (15-65)
olan ve 4.6 0.6 yildan beri diizenli hemodiyalizde
olan 30 bayan hasta ve ortalama yaglar1 45.8 2.9 yil
(24-61) olan 18 saglikli bayanda serum 6stradiol (E2),
prolaktin (PRL), LH, FSH, B2-M, PTH, Ca, P diizey-
leri ve tiroid fonksiyonlar1 (TT3, TT4, fT3, fT4 ve
TSH) calisildi. Yag bakimindan hasta ve kontrol gru-
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bu arasinda anlamli bir fark yoktu (p> 0.05). Hastalar
ortalama 5.9 1.1 yildan beri adet gormiiyorlardi. Tiim
hastalar haftada {li¢ kez ve ihtiyaclarina gore 4-6 saatlik
diyaliz tedavisi goriiyorlardi. Tiim hastalar alimiinyum
hidroksit, B ve C vitaminleri almaktaydilar. Caligmaya
diabetik hasta alinmadi. Tek bir hasta hipertansifti ve
kalsiyum kanal blokeri ile tedavi edilmekteydi. Calis-
mamizda hasta ve kontrol grubunda hormon diizeyleri-
ni etkiledigini bildigimiz hi¢ bir ila¢ kullanilmadi.
Tum analizler tek merkezde ve her birisi icin uygun

kitler kullanilarak yapildi.

SONUCLAR

Hasta grubunda serum E2, FSH, TT4, (T4 ve Ca
diizeyleri kontrol grubuna oranla oldukca dustik, se-
rum PRL, B2-M, PTH ve P seviyeleri ise onemli dere-
cede yliksek bulundu (P< 0.001, Tablo 1). Serum LH,

Tablol: Hasta ve Kontrol grubuna ait Laboratuvar Degerleri

hipoostrojenemiktirler (1). Bu ylizden, hemodiyaliz te-
davisi goren tiremik kadin hastalar yalnizca tremik
kemik hastaligina degil ayn1 zamanda postmenapozal
osteoporoz riskindedirler.Postmenapozal osteoporoz,
uremik kemik hastaligina katkida bulunarak onu daha
komplike hale getirebilir.

Postmenapozal kadinlarda primer hiperparatiroidi
nadir degildir (4). Gallagher ve Nordin, hiperparatiroi-
dili post menapozal kadinlara Ostrojen vermekle serum
ve idrar kalsiyum diizeylerinin azaldifin1 gozlemis,
PTH inhibisyonu ile kemik rezorpsiyonunun azaldigini
gostermis ve yagli postmenapozal kadinlarda hiperpa-
ratiroidinin medikal tedavisinde Ostrojen tedavisini
Onermiglerdir (5).

Ostrojen eksikliginde matiir osteoklast prekiirsorle-
rinin rezorptif aktiviteleri artarak kemik kaybi artar.
Yine, Ostrojen eksikligi interieukin-1 (iL-1), IL-6, IL-
11 ve tiimor nekrosis faktér (TNF) sekresyonu ve oste-
oklast prekiirsorler artar (1, 6). Postmenapozal osteo-

Groups | E2 PRL FSH LH B2M | PTH |Ca P T3 (T4 M IT4 | TSH
pg/ml ng/ml mlU/ml | mlU/ml | ng/ml pg/ml | mg/dl | mg/dl | ng/dl g/dl PG/ml | ng/dl IU/ml

Patient | 353 38 | 47.7 72| 65 12 | 147 34| 19.8425] 7902 | 9.1 03/ 55 03]921 61/65 03/21 0110901| 19 02

n=30 560.2 127.7

Control 1780 5.8/ 102 06| 125 07| 120 190.3 349 33196 11| 34 0.1]|103.2 85 04 |28 02|85 04| 18 11

n=18 88.9 22

P volue | <0.001 <0.001 <0.001 >0.05 <0.001 0.001 <0.05 | <0.00! | >0.05 <0.01 >0.05 |<0.01 >0.05

TT3, fT3 ve TSH diizeyleri bakimindan grupyar arasi  porozda, Sstrojen replasman tedavisi, kemik kitlesinin

fark yoktu (p> 0.05). Hasta grubunda serum E2 diize-
yinde azalma ile serum B2-M ve PTH diizeylerinde ar-
tig arasinda bir iligki mevcut iken, serum PRL duizey-
lerindeki artig ile serum B2-M ve PTH dizeyleri ara-
sinda bir iligki yoktu (Sirayla p< 0.001, p> 0.05, Tab-
lo 2).

Tablo 2. PTH ile Ej ve $,-M arasi iliski

mean Korelasyon | p-degeri
katsayisi
E2 353 37
P2-m 19842.5 560.2 | -0.5 p<0.01
PTH 790.2 127.7 =-0.6 p<0.001
TARTISMA

Hemodiyaliz tedavisi goren son donem bobrek has-
talarinda hipo-talamik-hipofiz-tiroid ve gonadal aksda
bozukluk olup, ¢ogu hormonlarin metabolizmalart bo-
zulmustur (3). Hemodiyaliz tedavisi goren tremik ka-
din hastalarin ¢cogu erken yaglarda oligomenoreik ve
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stabilizasyonunu saglar ve ileride kemik kaybimi Onler.
Seks steroidleri direk olarak paratiroid gland'a etki ede-
rek PTH' yi artirirlar. Siklik PTH kemige anabolik etki
yaparken devamli PTH kemige katabolik etki yapar.

Siklik Ostrojen tedavisi, bir yandan direk olarak ke-
mik hiicrelerine etki ederek bir yandan da siklik olarak
PTH konsantrasyonunu artirarak kemige anabolik etki
yapar (6).

Literatiirde, hormonal degisikliklerin tiremik kemik
hastaligina etkisini gosterir tek bir yayin olup, bunda:
hiperprolaktineminin kemik metabolik degisikliklerine
etkisi olmadig1 rapor edilmistir (7).

Calismamizda, hemodiyaliz tedavisi gdren son do-
nem bobrek hastalarinda, serum E2 seviyesinin azal-
mast ile serum B2-M ve PTH seviyelerinin artig1 ara-
sinda yakin bir iliski mevcuttu. Hemodiyaliz tedavisi
goren hipoostrojenemik bayan hastalar, yiiksek deger-
lerde kemik katabolik parametrelerine sahiptirler. Ost-
rojen eksikligi, hemodiyaliz tedavisi goren kadin has-
talarda mevcut olan tiremik kemik hastaligini artirarak,
kemik metabolik degisikliklerini hizlandirabilir, he-



modiyaliz tedavisi géren hipodstrojenemik, tiremik
bayan hastalara klasik tedavilerine ek olarak siklik Ost-
rojen tedavisi Onerilebilinir. Yapilacak kontrollii g¢alig-

malar bu calismayr dogrulayacaktir.
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